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La presente Invention a pour objet un nouveau proc&lg'de preparati n 
. d*acyloxyst§arates d'alkyle rgpoxidant ^ la fornule g&ngrale^ (X) . suivante' : 



O CD 

C » 0 ■ 



dans laquelle : 

10 - R represente un groupe alkyle comportant de 6 a 15 atomes de carbone, 

- R* represente un groupe alkyle comportant de 1 a 3 atomes de carbone, et 
^ - n vaut.5, 6» 7 cmi 8> ■ ■ " • 

ainsi que 1' application de ces composes en t ant que support '^ans'^le domalne 
pharmaceutique. " ^ 

15 On connait un procgdg de preparation d'acStoxystiarates d*ethyl-2' 

hexyle qui' comprend la succession d* Stapes suivante : vv;,) . 

- est^rification d*un a::ide hydroxys tear ique de formule ; 

20 OH ^OH 

par I'alcool Sthyl-2 hexylique, et 

- ace tyla t ion del' hydroxys tear a t e d ' e thy 1-2 ' hexyl e ob tenu par 1 * anhydride 
acetique, en presence de chlorure d*acetyle comme catalyseur, 

25 ' Le rendemeht de ce procgde est tout^fois relativement faible. De plus, 

pour ameliorer les qtialites orgaholept'iques des.produits finals,^jil est neces- 
saire de les soumettre A une distillation moleculaire, operation delicate et 
extremement couteuse. - . ^ ^ 

Un autre inconvenient de cie procede- reside dans le fait que dans 

30 I'etape d' ace tyla t ion, ilest necessaire d*opgrer en presence de> chlorure 

d'acetyle, compost toxique et forteaent corrosif . utilisation de ce dernier 
oblige par consequent a disposer d* installations etanches et constitutes par 
un materiau non corrosif. ' 'v -i^:^ j?;:^ 

La presente invention a done pour but de remedier a tous ces inconve- 

35 nients et pour ce faire, elle propose un procede qui consiste en'la succession 
d * tape s su ivan tes : 

- transestirif ication du triglyceride de formule : 
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o 

; II ■ • . 

- C - 0 CH- 



CH3 - (Cmp^ - CE - (CH2),5_^ 

OH O 

OH O- 



CH3 - (CHp^-CH- (CHp,5_^ 
OH 



-l- 



- CH 



0 - CH^ 



(II) 



par . un alcool de . f omiule : . . 

R - OH 

formules dans lesquelles R et n ont la meme signification que dians la 
forsnile (X>> ot , : . . . ^ ' 

- acylation de 1* hydroxys tSar ate d'alkyle de fonmile : * 



(III) 



CH3 - (CH^)^ - CH - (CH2),5.- - C - O - R (IV) 
OH 

obtenu ^ l'€tapc pr6cSdente» par un anhydride d'acide de fonnule : 

0 * 0. 

; r V R» - C - O - C - R' (V) 

dans laquelle R' a la meme signification que dans la fprmule (I). 

: \ , * Lea.deux etapes ci-dessuis sont effectuees en presence d^unc a talyseur 
constitu&.par un ester de titane ou de zirconium, .de fonmiles Ti (OR*')^ et 
Zr .(0R!')^= respectivment, R" etant un group e alkyle cjomportant de pr^erence 
■ plus de , 8 atomes de carbone. 

J -Les acylstSarates d'alkyle obtenus par mise en oeuvre du precede ci- 
dessus peuvent etre purifies par adsorption sur un mela;ige charbon actif - 
terres de diatomees,,^et d^colorgs par un trait ement au perhydrol et au chlorite 

de sodium. > . . * 

,, L'un des modes de realisation preferes de 1' invention consiste dans 
.la .preparation des acylstearates d • alkyle rilpondant a la formula (I) et dans 
laquelle R representc un radical € thy 1-2 hexyle et R' reprfesente un radical 
mSthyle,:Dan8 ceimode particulier, I'alcool de forinule (III) est l'€thyl-2 
hexanol et lUnhydride d'acidc de formule (V) est 1 ' anhydride acStique. 

La preparation suivante est dpnuee a titre d?exemple pour illustrer 
,1* invention. 

T EXEMPLE .; Prgparati n de l'acetoxy-l2 stgarate d'gthyl-2' hexyle 
ISre etape,: Hydroxy-12 stearate d'ethyl-2* hexyle. 

On introduit dans un rgacteur muni d'un agitateur et d'une col nne de 
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reflux, 840 kg d'huila de ricin hydrogenee frontenant emriron 99 Z de triglyceride 
de I'acide ricinoleique hydrogene) et 558 kg d'ethyl-2 hexanol. Da ajoute 7,2 kg 
de titanate de stearyle en tant que catalyseur. 

On proc^de alors comme suit : 
a) On chauffe le mSlange sous agitation et sous atdiosphSre d'azote S une tempS- 

rature de 185' C pendant deux heures. 
. b) On ref roidit alors xapidement le mSlange. 

c) Lorsque la temperature a suff isammfent baissS et atteint 90" C. on introduit 
1 300 1 d'eau et on agite pendant 15 minutes environ. 

d) On laisse alors reposer le mSlange obtenu et on elimiiie I'eati glycgtineuse ' 
par decantation. 

On rSpSte les operations a, b, c. d jusqu'S ce que' le pourceritage de 
glycSrol rScupSrg soit au minimuiu 99 Z de la valeur thSorique dStenninee' 'par 
rapport aa poids d'buile de ricin hydrogenee raise en oeiivre. * • - > 

On glimine alors de Tester fonng;L'exc6s d'alcbol par distillation sous '' 
vide 1 165* C et sous 1 nm/Bg. 

• ZSme etape s Ae6toxy-12 stearate d' ethyl-2' heacyle 

A l»ester obtenu 3 I'Stape precedente, on ajoute 300 kg d'anhydride 
acStique et on ported reflux pendant 3 heures. ^ •■ ' ' ■■ • • 

On glimine ensuxte I'excSs, d'anhydride par distillation sous pression 
reduite (1 inm/Hg ; 145' C) . Le produit restant est alors -lavg a I'eau bicar- 
bonatee afin d'eliminer les demiSres traces d'acide et d'anhydride acStique. 

• 3eme etape : Decoloration et finition du produit = ' • . -'-'i; . j,;. 

^On sSche I'acgtoxystearate d'gthyl-2' hexyle otteiu^a I'etape precgdente 
a 80" C sous vide. On glimine alors le titanate de -stgaryle par ■adao;n>tibn ^ 
sur charbon actif et sur terrcsde diatomees, 'en introduisant 9 leg de -charbon actif 
et 36 kg de terresde diatomges dans le rgacteur et en agitant l''eiisemble sous 
atmosphire d'azote a 80" C pendant 1 heare. Le mglange est alors filttS sur 
filtre presse. • .<,.'.»,•■•',.. .._■,>., 

Ori reintroduit le filtifat dans un rgacteur et on ajoute 36 kg de -^ 
perhydrol S. 200 volumes. •. . • . ■ ■ 

On Sieve la temperature S 80 - 90" C et on la maintient pendant une 
heure. Ensuite, on introduit directement 6 kg de chlorite de sodium en solution 
dans I'eau et on agite I'ensemble pendant une heure. ' ! : x i v 

On glimine le perhydrol et le chlorite de sodium par lavages rgpgtgs 
a I'eau bicarbonatee et on sSche I'acgtoxystgarate d'gthyl-2' hexyle sous 
vide pendant 45 mn a 80" C. 

On obtient ainsi, avec un rendement d' environ 92 Z, i'acetdjiystgarate 
d'gthyl-2' hexyle se presentant sous la forme d'un produit huileux. .ne rancissant 
pas a I'air, de couleur champagne dair avec les caractgristiques suivahtes : ■ 
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:■ • Point de cor^Slati n commen^ante ::. — 20" C 

—2 

. Point d'^bullition : IGS** C sous 10 nna Hg 

. Indice d*acide : < 2 

, . Indice d*iode : < 2 

5 . Indice de peroxyde : < 3 iQilliinDlicule&/kg 

« Cendres sulfuriques : < 0»5 % 

Les aut-res composes de fonmile (I) sont prepares conformement au mode 
opera toire decrit ci*dessus» mais en utilisant comme source de triglyceride, 
les suxfs ou graxsses y€ge tales ou animales convenables, ainsi que les alcools 
10 et anhydrides d*acide appropries. 

Les produits selon la pr^sente invention s'avSrent particuliSrement 
interessants : . . 

<- en pharmacies iL la fois. comme agent solvant et comme agent de protection 
de certains prxncipes actifs tels que antibiotiques » vitamines » etc. et 
15 — en dermatologie comme agent de remplacement des huiles de type perhydrosqua— 
Igne. 

A titre d'exemple, on indique ci— apres une composition possible pour 
une creme de suit : ; 

- 15 Z, - d'acgt03^-12 stearate d'ethylri 'hexyleselon 1* invention ; 

20 - . 2 Z, de paraffine,;;/ ; J■;,^;f^;■■.■ ' , ' '^.-'V- v.'- v*: ^ .. ^- ^ 

- , 4 Z , d*huile de laQpline ; . . ; ; m, > ' ' 

- 6 Z de lano.line hydroggnSe ; 

- 3 Z de cire d*abeille ; 

- 1»5 Z d * acide = stearique ; ■ \ ' 
25 - 2,5 Z de monostSarate de glycerol! '»> / 

- 6/Z ' de myristate d'isopropyle ' : ' . 
-r '2 Z ' de monostSarate de polyethjrleneglycol PEG 200 Z 

0,2 Z d'hydroxyde de potassium 

- 6 Z de propylene glycol ; 

30 parfum et conservateur jouant nb'tamment le role d'antibiotiques. 

- QSP^lOO eau permutee. 
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REVENDICATIOWS 

1. Pr cgdg de prgparatioa d*acyloxyst€arate8 d'alkyle r^pondant I la 
formule (I) suivante : 0 - ' . : 

CH3-(CH2)^-CH-(CH2),5_^-^-0-R . (i) 

dans laquelle ■: . ^ ^ ^, : ^ ,,,, u . , 

10 - R represente un groupe alkyle comport ant de 6 a 15 atomes de carbone/i- 

- R* represente un groupe alkyle comportant . de I a 3 atomes de : carbone , et 

- n vaut 5, 6» 7 OU 8, ; ^ ; ^i^:^ - : • T 

caracterisg en ce qu'il comprend la succeission d'itapes suivahtes rt-^ ft ^ 

- transesterification du triglyceride de formule : 



15 



CH3 - (CHp^ . CH - (CH2),5^ - C - 0 - 



20 



CH3 - (CH^)^ 



I 

OH 



- CH 



- (CH^) 



15-n 



OH 



O 
I 

" C - 0 - CH 



O 

II 



(II) 



(iii)> 



™3 - f^^a'n - f« - (™2>15-n " ^ " ^ " 
OH 

25 par un alcool de formule : 
R - OH 

formules dans lesquelles R et n ont la mSme signification que dans la formule (I) 
et : ..M- . . 

- acylation de 1* hydroxys tear ate d'alkyle de formule : : , 

O 



30 



CH3- (CH^^-CH- (CH2.,5_„ 

OH 



O R 



(IV) 



35 



40 



obtenue S I'eCape precedente, par un anhydride d'acide de formule : 

R»-C-0-C-R' (V) 
dans laquelle R* a la merae signification que dans la formule (I) 

2. Procede selon la revendication 1, caract&rise en ce que R represente 
un radical ethyl-2 hexyle et R' represente un radical mgthyle. 
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3. Proc§dg selon la reveadication 2» caract^rise en ce que n est 

figai a s. 

4. Precede selon l*une quelc nque des rev end lea t ions ] A 3, caract€- 
risg en ce que les etapes de transesterification et d^acylation sont effectuges 

5 en presence soit d*un ester de titane» soit d'un ester de zirconium rSpondant 

respectivement a la foxmule Ti (OR")^ et 2r (OR")^ dans lesquelles R" repr&sente 
un groupe alkyle. 

5. FrocSde selon la revendication 4, caractSrise en ce que R" comporte 
plus de 8 a tomes de carbone. 

10 6. Proc^dg selon la revendication 5» caractgrisg en ce que R" est le 

groupe stearyle. 

?• Procgde selon I'une quelconque des revendications I 3. 6» caractg- 
risg en ce qiie les composes de formule (I) sont purifigs par adsorption sur un 
mglange charbon actif - terres de diatomges et dgcolorgs par traitement au 
15 perhydrol et au chlorite- -de sodium. 

8. A titre de supports de produits actxfs dans les preparations 
pharmaceutiques, les acyloxystgarates d*alkyle obtenus selon l*une quelconque 
des revendications prgcedentes* 



^ J. 




